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CORRELATION ANALYSIS OF IMMUNOLOGICAL AND CLINICAL PARAMETERS IN PATIENTS WITH
PSORIASIS DURING NARROW-BAND ULTRAVIOLET B (311 NM) THERAPY
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SUMMARY
On 1st day the correlations between the severity of psoriasis and inflammation is absent.
Immunosuppressive effects of ultraviolet irradiation can modify the immune response and leads to integration
of inflammation parameters and clinical criteria of psoriasis. On day 21 the value of DLQI positively correlate
with the level of macrophage (r = 0.20, P <0.05), T-helper cells (r = 0.23, P <0.05) and the index of PASI (r =
0.22, P <0.05) and increase of PASI regression negatively correlate with a decrease of CD68 cell (r = -0.28, P
<0.05) and CD4, CD8 lymphocytes (r = -0.26, P <0.05).
КОРЕЛЯЦІЙНИЙ АНАЛІЗ ІМУНОЛОГІЧНИХ ТА КЛІНІЧНИХ ПАРАМЕТРІВ У ХВОРИХ НА ПСОРІАЗ
ПРИ ВУЗЬКОСМУГОВІЙ УЛЬТРАФІОЛЕТ B (311 НМ) ТЕРАПІЇ
В.А. Бабанін, О.О. Притуло
РЕЗЮМЕ
На 1 добу кореляційний зв’язок між показниками тяжкості стану хворих на псоріаз та запаленням
відсутній. Імуносупресивна дія ультрафіолетового опромінення модифікує імунну відповідь і приводить
до інтеграції параметрів запалення з клінічними критеріями перебігу псоріазу. На 21 добу значення індексу
якості життя позитивно корелює з рівнем макрофагів (r = 0,20, P <0,05), Т-хелперів (r = 0,23, P <0,05) та
індексом PASI (r = 0, 22, P <0,05), а збільшення регресії індексу PASI зі зменшенням експресії CD68
клітин (r = -0,28, P <0,05) і CD4, СD8 лімфоцитів (r = -0,26, P <0, 05).
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Псориаз является одним из наиболее часто
встречающихся хронических воспалительных забо-
леваний [1]. Частота заболевания в мире колеблется
от 2 до 8 % [2]. Важную роль в патогенезе хрони-
ческого воспаления
В патогенезе псориаза одним из ключевых эта-
пов в активации воспаления является генетически
детерминированная индукция макрофагов и анти-
ген-представляющих клеток [3, 4]. В зависимости
от влияния различных цитокинов дендритные клет-
ки и макрофаги могут запускать иммунный ответ по
пути активации Т-хелперов 1 или 2 типов [5]. Изве-
стно, что изначально высокая концентрация ИФ-г
приводит к гиперактивности Т-хелперов 1 типа, а
ИЛ-4 к активации Т-хелперов 2 типа [6]. Генетичес-
кая детерминированность хронического воспаления
при псориазе также связана с активацией Т-хелепе-
ров 1, 17 и 22 типов, которые в свою очередь запус-
кают каскад иммунологических реакций, приводя-
щих к инфильтрации псориатической бляшки цито-
токсическими Т-лимфоцитами [7].
Было показано, что в очаге псориатического
воспаления наблюдается повышенная инфильтрация
Т-лимфоцитами, при этом уровень CD8 был значи-
тельно выше CD4 [8].
На клеточном уровне NB-UVB терапия приво-
дит к транзиторной иммуносупрессии [9]. УФ облу-
чение вызывает редукцию Т-лимфоцитов посред-
ством активации апоптоза [10]. Некоторые исследо-
ватели показали, что после NB-UVB терапии умень-
шается количество клеток Лангенгарса [11], хотя по
данным других авторов значительное уменьшение
данных клеток не наблюдалось [9, 10]. Тем не ме-
нее, очевидно, что NB-UVB облучение in vivo нару-
шает презентацию антигенов дендритными клетка-
ми и вызывает толерогенный эффект [12]. В целом,
результаты данных исследований указывают на зна-
чительные супрессивные эффекты NB-UVB тера-
пии, хотя степень выраженности данных эффектов
в зависимости от кратности применения различных
режимов и доз практически не раскрыты.
Изучение связи иммунологических критериев,
как на локальном, так и на системном уровне с кли-
ническими параметрами, возможно, позволит нам
раскрыть эффективность или неэффективность раз-
личных режимов фототерапии.
В связи с этим целью данного исследования ста-
ло изучение корреляционной связи между показа-
телями воспаления и тяжестью состояния у боль-
ных псориазом при лечении узкополосной ультра-
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фиолет B (311 нм) терапией.
МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Критериями включениями в исследование были
пациенты с диагностированным бляшечным псори-
азом в стационарной стадии, среднетяжелым тече-
нием, индексом PASI более 10 и фототипом кожи
III, IV.
Каждый пациент получал подробную информа-
цию о проводимом лечении и давал информирован-
ное согласие на участие в исследовании.
Диагностика и лечение больных с псориазом про-
водилась в соответствии с протоколом утвержденным
приказом МОЗ Украины №312 от 08.05.2009 г.
В основную группу – 69 больных, у которых
проводилось NB-UVB (311нм) терапия.
Оценку индекса PASI проводили на 1 сутки и 21
сутки и 12. Индекс регрессии PASI (ИР PASI) оце-
нивали на 21 сутки по формуле: ИР PASI=PASI1 сутки– PASI21 сутки/PASI1 сутки x 100%, где PASI1 сутки – значе-ние индекса на 1 стуки, PASI21 сутки – значение индек-са на 21 сутки.
NB-UVB терапию проводили с использова-
нием прибора Series X311-8 (серийный номер:
HO 5048-SNBX-0008, тип контролера: Flex) произ-
водства фирмы Daavlin, США. NB-UVB (311 нм).
Пациентам было предложено заполнить анкету
DLQI (Dermatology Life Quality Index) на 1 и 21 сут-
ки. DLQI является опросником с помощью которо-
го пациент определяет насколько проблемы с кожей
затрагивают качество их жизни за последние 7 дней.
Он состоит из 10 вопросов. Каждый вопрос имеет 4
вариантов ответа: «очень сильно» – 3 балла, «силь-
но» – 2 балла, «незначительно» – 1 балл и «совсем
нет» – 0 баллов. DLQI рассчитывается путем сум-
мирования баллов каждого вопроса, в результате
максимальный результат составит 30 баллов и ми-
нимальный 0. Чем выше оценка (количество баллов),
тем хуже качество жизни. Количество баллов – 0-1
интерпретируется как не влияющее на жизнь паци-
ента, 2-5 оказывает незначительный эффект, 6-10 –
умеренный эффект, 11-20 – очень сильный эффект,
и 21-30 как чрезвычайно сильный эффект [13].
В нашей работе при лечении псориаза узкопо-
лосной UVB терапией, мы использовали протокол,
который предполагает использование определения
минимальной эритемной дозы (МЭД) [14]. МЭД
является минимальной дозой NB-UVB облучения,
которое вызывает резко отграниченную эритему
после 24 часов от момента облучения и которая по-
хожа на минимальный загар. Первая доза облуче-
ния составляла 70 % от МЭД. Последующие дозы
определялись в зависимости от ответа кожи на об-
лучение. При едва отличимой эритеме – использо-
валась начальная доза, при средней эритеме дозу
уменьшали на 20 %, в случае тяжелой эритемы –
лечение прекращали до исчезновения ожога, а ког-
да ожог исчезал, то продолжали лечение с дозой 50%
от последней, затем дозу увеличивали на 10%, при
отсутствии эритемы дозу увеличивали на 20%. Час-
тота лечения составила 3 раза в неделю (понедель-
ник, среда, пятница).
Уровни цитокинов в сыворотке определяли на 1
сутки с помощью иммуноферментного анализа. Из-
мерение активности ферментативной реакции про-
водили на автоматическом фотометре для микро-
планшетов «Stat Fax 2100» (США). Содержание
ИЛ-22, ИЛ-6 и ФНО-α выражали в пг/мл.
На первый и 21 день от начала проведения те-
рапии всем пациентам производилась биопсия кожи
с периферии псориатических элементов. Гистоло-
гическое исследование осуществляли по общепри-
нятой методике с последующей окраской гематок-
силином и эозином с целью выявления общей гис-
тологической картины [15]. Иммуногистохимичес-
кие реакции (ИГХР) проводили по стандартизован-
ной методике [16] с использованием серийных па-
рафиновых срезов толщиной 3-5 мкм, помещенных
на адгезивные стекла, покрытые полизином
(«Menzel-Glaser», Германия) и реактивов компании
DAKO.
Иммуногистохимическая панель включала в
себя следующие антитела: CD4 (Clone 4B12), CD8
(Clone С8/144В) (DakoCytomation) CD68 (Clone PG-
M1, разведение 1:50). Для визуализации использо-
валась проявочная система визуализации EnVision™
FLEX+, Mouse, High pH (Link), Code K8012 на авто-
стейнере фирмы DAKO.
В месте локализации антигена визуализировал-
ся продукт реакции коричневого цвета.
Интенсивность экспрессии CD68 оценивали
полуколичественным методом на основании выра-
женности окраски и количества гранул в цитоплаз-
ме по следующей схеме: слабая экспрессия и выра-
женная.
Слабую экспрессию клеток мы расценили как
клетки с низкой функциональной активностью, вы-
раженную – с высокой функциональной активнос-
тью.
Морфометрическое исследование включало
подсчет позитивных клеток в 5 полях зрениях при
увеличении 200. Полученные данные пересчитыва-
ли на 1 мм2 среза. Просмотр и цифровые фотогра-
фии микропрепаратов осуществляли цифровой ка-
мерой OLYMPUS C 5050Z, установленной на мик-
роскопе «Olympus CX-41».
Все полученные результаты подвергнуты стати-
стической обработке для параметрических и непа-
раметрических критериев с использованием про-
граммы «MedStat» (серийный №MS0011) ДНПП
ООО «Альфа», г. Донецк. При анализе проверки
распределения на нормальность использовали Хи-
квадрат и критерий W Шапиро-Уилка. Анализ на-
личия связей между показателями хронического
воспаления и клиническими критериями проводил-
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ся с использованием коэффициента парной корре-
ляции Кендалла.
РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ
Корреляционная связь между показателями вос-
паления и тяжестью состояния у больных псориа-
зом на 1 сутки представлена в таблице 1.
Результаты проведённого корреляционного ана-
лиза на первые стуки (таблица 1) свидетельствуют
о слабой отрицательной корреляционной связи меж-
ду уровнем ФНО-α и макрофагами с высокой эксп-
рессией (r=-0,17, P<0,05). В свою очередь содержа-
ние данных макрофагов (ВЭ, CD68) положительно
коррелирует с уровнем общего пула CD68+ клеток
(r=0,30, P<0,05), которые имеют положительную
корреляционную связь с макрофагами низкой эксп-
рессии (r=0,60, P<0,05).
Резкое увеличение цитотоксических Т-лимфоци-
тов (табл. 1) связано со снижением соотношения CD4/
CD8 (r=-0,38, P<0,05), которое коррелирует с относи-
тельным уменьшением уровня CD4 (r=0,52, P<0,05).
Таблица 1
Коэффициенты парной корреляции Кендалла у больных псориазом на 1 сутки
 Примечание: выведены значения коэффициентов, отличные от 0 (P<0,05).
Перемен-
ные
ФНО-
α
ИЛ-6 ИЛ-22 СЭ,
CD68
ВЭ,
CD68
Всего,
CD68
CD4 CD8 CD4/8 PASI DLQI
Основная  группа (n=69)
M±m 26,82±
1,86
15,38±
2,35
36,21±
5,09
55,0±
1,53
31,0±
1,07
89,0±
1,67
27,0±
0,87
91,0±
2,59
0,30±
0,01
20,0±
1,09
17,0±
0,49
ФНО-α - - - - -0,17 - - - - - -
ИЛ-6 - - - - - - - - - - -
ИЛ-22 - - - - - - - - - -
СЭ,
CD68
- - - - - 0,60 - - - - -
ВЭ,
CD68
-0,17 - - - - 0,30 - - - - -
Всего,
CD68
- - - 0,60 0,30 - - - - - -
CD4 - - - - - - - - 0,52 - -
CD8 - - - - - - - - -0,38 - -
CD4/8 - - - - - - 0,52 -0,38 - - -
PASI - - - - - - - - - - -
Контрольная группа -
M±m 3,65±
0,40
2,63±
0,37
5,38±
0,64
6,50±
0,34
5,00±
0,42
11,60±
0,52
14,50±
1,08
15,90±
1,05
0,91±
0,02
- -
Анализируя проведённый корреляционный ана-
лиз на 1 сутки (табл. 1) можно предположить о ра-
зобщение иммунного ответа, которое связано с од-
ной стороны з возрастанием уровней ФНО-α, мак-
рофагов и Т-лимфоцитов в сравнении с показателя-
ми контрольной группы, с другой абсолютное уве-
личение макрофагов и Т-лимфоцитов находится в
тесной связи с относительным уменьшением мак-
рофагов с высокой экспрессией и Т-хелперов. Уста-
новить корреляционную связь между показателями
тяжести состояния больных псориазом и воспале-
нием не удалось.
Очевидно, что иммуносупрессивное действие
ультрафиолетового облучение может модифициро-
вать иммунный ответ и интегрировать параметры си-
стемного и локального воспаления с клиническими
критериями течения псориаза.
Следующим этапом работы стал анализ корре-
ляционной связи между иммунологическими пока-
зателями воспаления и клиническими параметрами
тяжести состояния больных псориазом на 21 сутки
лечения NB-UVB терапией (табл.2).
На 21 сутки (табл. 2) возрастание уровня
ФНО-α связано увеличением макрофагов со слабой
экспрессией (r=0,20, P<0,05), уровни которых поло-
жительно коррелируют с макрофагами общего пула
(r=0,62, P<0,05) и высокой экспрессией (r=0,25,
P<0,05). Возрастание уровней Т-хелперов (CD4) и
цитотоксических Т-лимфоцитов (CD8) имело поло-
жительную корреляционную связь (r=0,24, P<0,05),
хотя соотношение CD4/8 отрицательно коррелиро-
вало с уровнем CD8 клеток (r=-0,33, P<0,05) и по-
ложительно с CD4-лимфоцитами (r=0,46, P<0,05),
что свидетельствует об относительном превалиро-
вании в очаге воспаления цитотоксических Т-лим-
фоцитов.
Кроме того, возрастание уровня ИЛ-22 (табл. 2)
связано с увеличением макрофагов общего пула
(r=0,21, P<0,05) и с высокой экспрессией (r=0,20,
P<0,05).
На предыдущем этапе корреляционного анали-
за (1 сутки) нами не было выявлено связи между
клиническими и иммунологическими параметрами,
что возможно связано с недостаточно большой вы-
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боркой или статичностью индекса PASI. При ана-
лизе регрессии индекса PASI на 21 сутки, который
отражает динамику его изменения, были выявлены,
совершено новые корреляционные связи. Так, чем
больше регрессия PASI, тем меньше уровень мак-
рофагов (r=-0,28, P<0,05) и CD4, СD8 лимфоцитов
(r=-0,26, P<0,05). В свою очередь показатель каче-
ства жизни DLQI положительно коррелирует с уров-
нем макрофагов (r=0,20, P<0,05), Т-хелперов (r=0,23,
P<0,05) и индексом PASI (r=0,22, P<0,05).
Таблица 2
Коэффициенты парной корреляции Кендалла у больных псориазом на 21 сутки
Примечание: выведены значения коэффициентов, отличные от 0 (P<0,05).
Переме-
нные
ФНО-
α
ИЛ-6 ИЛ-22 СЭ,
CD68
ВЭ,
CD68
Всего,
CD68
CD4 CD8 CD4/8 PASI ИР
PASI
%
DLQI
Основная  группа (n=69)
M±m 21,68±
1,36
11,15±
1,01
29,26±
1,84
18,0±
0,69
22,0±
0,81
40,0±
1,25
20,0±
0,98
30,0±
1,40
0,71±
0,05
9,6±
0,56
53,7±
1,24
8,0±
0,46
ФНО-α - - - 0,20 - 0,17 - - - - - -
ИЛ-6 - - - - - - - - - - - -
ИЛ-22 - - - - 0,20 0,21 - - - - -0,17 -
СЭ,CD68 0,20 - - - 0,25 0,62 - - - 0,17 -0,22 0,20
ВЭ,CD68 - - 0,20 0,25 - 0,68 - - - - -0,25 0,17
Всего,
CD68
0,17 - 0,21 0,62 0,68 - 0,17 - - - -0,28 0,20
CD4 - - - - - 0,17 - 0,24 0,46 0,18 -0,26 0,23
CD8 - - - - - - 0,24 - -0,33 - -0,26 0,17
CD4/8 - - - - - - 0,46 -0,33 - - - -
PASI - - - 0,17 - - 0,18 - - - -0,17 0,22
ИР
PASI %
- - -0,17 -0,22 -0,25 -0,28 -0,26 -0,26 - -0,17 - -0,36
DLQI - - - 0,20 0,17 0,20 0,23 0,17 - 0,22 -0,36 -
Контрольная группа - -
M±m 3,65±
0,40
2,63±
0,37
5,38±
0,64
6,50±
0,34
5,00±
0,42
11,60±
0,52
14,50±
1,08
15,90±
1,05
0,91±
0,02
- - -
Таким образом, определение индексов качества
жизни DLQI и регрессии PASI в сочетании с иден-
тификацией уровня экспрессии тканевых макрофа-
гов и Т-лимфоцитов в очаге хронического воспале-
ния может служить клинико-лабораторным крите-
рием, позволяющим определить эффективность NB-
UVB терапии у больных псориазом.
ВЫВОДЫ
1. На 1 сутки корреляционную связь между по-
казателями тяжести состояния больных псориазом
и воспалением отсутствует.
2. Иммуносупрессивное действие ультрафиоле-
тового облучение на 21 сутки модифицирует иммун-
ный ответ и приводит к интеграции параметров вос-
паления с клиническими критериями течения псо-
риаза. На 21 сутки значение индекса качества жиз-
ни положительно коррелирует с уровнем макрофа-
гов (r=0,20, P<0,05), Т-хелперов (r=0,23, P<0,05) и
индексом PASI (r=0,22, P<0,05), а увеличение рег-
рессии индекса PASI с уменьшением экспрессии
CD68 клеток (r=-0,28, P<0,05) и CD4, СD8 лимфо-
цитов (r=-0,26, P<0,05).
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